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中国医学処方に基づく生薬製剤の抗微生物作用に関する研究





























銀翹解毒丸 (modified Gingyo-san, MGS) 製剤は、一般用医薬品 (第2類医薬品) として市場に
流通している。その効能には、かぜによるのどの痛み、口・のどの渇き、せき、頭痛と記載さ
れている。本製剤は、中国医学の銀翹散 (Gingyo-san, GS) に基づく加減処方の生薬製剤であ
り、経験的に感冒、咽頭扁桃炎、鼻炎、副鼻腔炎などの呼吸器感染症治療に用いられている。 





























Fig. 1. Antimicrobial effects of modified Gingyo-san (MGS) 
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Fig. 2. Antimicrobial effects of P. notoginseng extract (PNE) 












































































































 S. pneumoniae ATCC49619 
Incubation time (hr)
H. influenzae ATCC49247  
Incubation time (hr)
A. B.
 S. pyogenes  JCM5674 
 Incubation time (hr)
 S. intermedius ATCC27335 














































Table 1. Combination effect on Escherichia coli 
efflux pump deleted mutant 
Strain
LVFX-MIC 










　　　ΔtolC        0.008   2.0
　　　ΔmdtB 1 16.9
　　　ΔacrE 1 16.9
Concentration of modified Gingyo-san (MGS), 40 mg/mL 
FIC, Fractional Inhibitory Concentration                   
LVFX, Levofloxacin  
MIC,  Minimum inhibitory concentration
1
Fig. 3. Specific growth inhibitory effects of P. notoginseng extract 
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される。そこで、本研究では、呼吸器感染症の起炎
菌の中で、インフルエンザ菌に焦点をあて白花蛇
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られている一般用医薬品 (第2類医薬品)である。増殖培地中にMGS製剤を飲用濃度 (20 mg/mL) 
で添加し、経時的に菌数を測定した結果、メチシリン耐性菌を含む黄色ブドウ球菌、肺炎球菌 、
化膿レンサ球菌などのグラム陽性菌に対し増殖抑制作用が認められた。グラム陰性菌に対しては、
インフルエンザ菌のみ殺菌的な増殖抑制作用を示した。また、細菌のウイルスやCandida albicans
とヒト肺胞上皮細胞株A549細胞に対する抑制効果は認められなかった。以上のことから、MGS製
剤は呼吸器感染症の起炎菌に対し、直接的な増殖抑制作用を示すことが明らかとなった。このこ
とは、MGS製剤の臨床的用途と合致しており、MGS製剤の抗菌活性が呼吸器感染症に有用である
というエビデンスになると考えられる。さらに、PNE製剤は、日本で健康食品として流通し、中
国医学領域では強壮剤や止血剤等として使われているが、呼吸器感染症に対する作用は知られて
いない。MGS製剤と同様の方法で、増殖抑制効果を検討したところ、化膿レンサ球菌、肺炎球菌、
インフルエンザ菌の増殖を有意に阻害した。しかし、口腔内の常在レンサ球菌に対しては、増殖
阻害作用を示さなかった。このことは、PNE製剤が、口腔内常在菌の増殖に影響を与えず病原菌
のみを選択的に阻害する薬物のシーズとなり得ることを示している。第2章では、抗菌薬とMGS
製剤の相互作用をチェッカーボード法で検討した。試験した抗菌薬のうち、levofloxacinを用いた
場合、黄色ブドウ球菌のキノロン高度耐性株に対し相乗効果が認められた。一方で、大腸菌など
のグラム陰性菌では、levofloxacinに対し拮抗作用を示した。この拮抗作用のメカニズムについて
各種排出ポンプ欠損大腸菌株を用いて検討した結果、主要な薬剤排出ポンプであるAcrAB-TolC 
排出系欠損株に対してのみ拮抗作用が減弱した。従って、大腸菌を起因とする感染症治療で
levofloxacinを服用している場合、MGS製剤との併用は回避するべきであり、消費者への注意喚起
が必要な医薬品情報であることが示された。第3章では、MGS製剤等の処方中の清熱解毒作用を補
強する目的で併用されている白花蛇舌草エキス（OdiE）製剤のインフルエンザ菌に対する作用を
検討した。その結果、OdiE製剤は増殖抑制作用を示さないで濃度で、インフルエンザ菌のバイオ
フィルム形成を阻害した。その阻害機序を解析したところ、OdiE製剤はバイオフィルム形成を誘
導するオートインデューサー産生にかかわるluxS遺伝子の転写量を用量依存的に減少させた。従
って、OdiE製剤が呼吸器感染症治療において、MGS製剤等の治療薬を補助し、難治化予防につな
がる可能性が示された。  
本研究では、中国医学処方に基づく生薬製剤の感染症に対する基礎的エビデンスを構築するこ
とを目的とし、各製剤の抗微生物作用の研究を行った。その結果、銀翹解毒丸製剤や田七人参製
剤が、呼吸器感染症起炎菌に対する直接的な抗菌作用をもつというエビデンスを見出し、また、
銀翹解毒丸製剤については、抗菌薬と併用することで、相互作用が生じることを明らかにした。
さらに、白花蛇舌草製剤は、バイオフィルム抑制を介して難治化を予防できるというエビデンス
を示し、感染症治療薬との補助薬としての有用性を明らかにした。本研究の成果は、市中の呼吸
器感染症における、薬剤耐性回避を含めた生薬製剤の適切な選択と抗菌薬の相互作用に対する注
意喚起を行うための有用な情報を示している。本研究は、4 報の論文としてまとめ、薬剤師の活
動として重要なセルフメディケーションの推進と医薬品情報提供に貢献する臨床薬学において価
値あるものであり、博士（薬学）の学位論文として相応しいものと判断する。 
